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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】 
Protein-bound polysaccharide K(PSK)は、担子菌サルノコシカケ科カワラタケの培養菌糸体より
抽出、精製した蛋白多糖体を成分とする抗悪性腫瘍剤である。日本において、臨床的に胃癌患者の術
後に抗腫瘍薬と共に用いられている。しかし、PSK の主要な作用は抗腫瘍免疫増強であり、その有
効性を評価することは困難である。この研究において我々は、PSK による術後補助免疫化学療法が
行われた胃癌患者において、抗腫瘍免疫反応と関連する癌組織 MHC Class I 発現と PSK の臨床的
効果との関係を調べた。 
【対象と方法】 
1995 年より 2008 年までに大阪市立大学腫瘍外科において根治的切除が施行された StageⅡ/Ⅲ胃
癌患者の 349 例とした。原発巣における MHC Class I の発現は免疫組織染色を用いて評価した。経
口フッ化ピリミジン製剤に PSK を加えた術後補助免疫化学療法群(PSK群) 124 例と経口フッ化ピリ
ミジン製剤のみで術後補助療法を行った群(化学療法単独群) 225 例の 2 群に分け、両群の間で臨床的
に予後を比較検討した。 
【結果】 
MHC classⅠの発現は両群間で差は見られなかった。MHC class Ⅰ発現の陰性症例において、3
年無再発生存率(3-RFS)は PSK 群では 65%、化学療法単独群では 47%であり、PSK 群で無再発生存
率(RFS)の延長が見られた。また MHC classⅠ発現の陰性群で pN2 以上のリンパ節転移を認めた 82
例では、3-RFS は、PSK 群で 68%、化学療法単独群で 28%であり、有意に PSK 群で生存期間の延
長を認めた。 
【結論】 
抗腫瘍免疫寛容の状態にあるMHC classⅠ発現陰性の症例でかつ pN2 以上のリンパ節転移を認め
る症例に対して、PSK による術後免疫補助療法は効果がみられる可能性が示唆された。 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
Protein-bound polysaccharide K(PSK)は、カワラタケの培養菌糸体より抽出した蛋白多糖体を成
分とし、胃癌に対する術後補助療法において経口化学療法剤との併用で抗腫瘍免疫増強作用が認めら
れているが、これまでに PSKの併用効果と宿主の腫瘍免疫反応との関連について検討した論文は少な
い。また、腫瘍免疫反応において癌細胞上の MHC Class I発現は重要な働きを担うといわれている。
本研究では、術後補助療法が行われた胃癌患者において、抗腫瘍免疫反応を検討するために癌組織に
おける MHC Class I発現を評価し、胃癌術後補助化学療法における PSKの併用効果との関連について
retrospectiveに検討している。 
対象は根治的切除が施行された StageⅡ/Ⅲ胃癌患者の 349例であり、原発巣における MHC Class I
の発現を免疫組織染色により評価し、術後に経口化学療法剤に PSKを併用した群(PSK群)と化学療法
剤単独群(単独群)の 2群で、予後の比較検討を行っている。 
その結果、349例全体では MHC class Ⅰ発現陰性症例は陽性症例よりも予後が不良であり、腫瘍免
疫反応の低下が予後と関連している可能性が示唆された。MHC class Ⅰ発現陰性症例において、3年
無再発生存率(RFS)は単独群よりも PSK群で延長傾向があり、そのサブグループ解析を行ったところ、
MHC class Ⅰ陰性症例の中で pN2以上の高度なリンパ節転移を認めた症例では、PSK群で有意に RFS
の延長を認めた。 
以上の結果より、MHC classⅠ発現陰性かつ高度のリンパ節転移を認める症例に対して、PSKの化
学療法剤との併用による術後補助免疫化学療法の効果が示唆された。 
本論文は根治的切除が施行された StageⅡ/Ⅲ胃癌患者において、抗腫瘍免疫寛容の状態にある症
例に対する術後補助免疫療法の効果を示唆するものであり、胃癌患者における術後治療に寄与するも
のと考えられる。よって本研究は博士(医学)の学位を授与されるに値するものと判定された。 
